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Salivary mucin in obese patients in relation to
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RESUMEN

Introduccion: La mucina salival (Ms) modula otras proteinas salivales
que participan en multiples funciones fisiologicas de la cavidad oral.
Los niveles de Ms pueden proporcionar informacion sobre el estado
de inflamacio6n de los tejidos periodontales. Por tanto, el objetivo del
presente estudio fue evaluar los niveles Ms en pacientes obesos y no
obesos, antes y después del tratamiento periodontal. Material y mé-
todos: Un total de 60 pacientes fueron distribuidos en seis grupos, de
acuerdo al indice de masa corporal (IMC) y la gravedad de la enferme-
dad periodontal (EP). Valores del IMC superiores a 27 correspondian a
obesidad. La EP en el momento del diagndstico se designé como leve,
moderada o severa. Se recolectaron muestras de saliva completa, antes
(MU-A) y después (MU-D) del tratamiento periodontal. Se evaluaron
los niveles de Ms utilizando el método de Azul Alcian. Los resultados
se analizaron con el Software InfoStat, mediante estadistica descriptiva
e inferencial. Resultados: Los valores de MU-A fueron superiores a los
contenidos de MU-D (p < 0.0001). Las variaciones entre los pacientes
no obesos y obesos fueron minimas. A medida que aumento el nivel
de la EP, las variables MU-A y MU-D mostraron una disminucién
progresiva (p = 0.0032). Conclusiones: El nivel de Ms fue mayor en
la saliva de los pacientes con EP no tratada. Ms se puede utilizar como
marcador inflamatorio para la deteccion de EP.

Palabras clave: Mucina, saliva, enfermedad periodontal, obesidad.

ABSTRACT

Introduction: Salivary mucin (sM) modulates other salivary proteins
that participate in multiple physiological functions of the oral cavity.
SM levels can provide information on the state of inflammation of the
periodontium. Therefore, the objective of the present study was to
evaluate sM levels in obese and non-obese patients, before and after
periodontal treatment. Material and methods: A total of 60 patients
were distributed into six groups, according to the body mass index (BMI)
and the severity of the periodontal disease (PD). BMI values higher than
27 corresponded to obesity. PD at the time of diagnosis was designated
as mild, moderate, or severe. Complete saliva samples were collected
before (MU-B) and after (MU-A) the periodontal treatment. sM levels
were evaluated using the Alcian Blue method. The results were analyzed
with the InfoStat Software, using descriptive and inferential statistics.
Results: MU-B values were higher than MU-A contents (p < 0.0001).
Variations between non-obese and obese patients were minimal. As
the level of PD increased, the variables MU-A and MU-D showed a
progressive decrease (p = 0.0032). Conclusions: The level of sM was
higher in the saliva of patients with untreated PD. sM can be used as
an inflammatory marker for the detection of PD.
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INTRODUCCION

La periodontitis es una enfermedad periodontal (EP)
caracterizada por inflamacién crénica inducida por
bacterias patégenas, que provoca destruccion de tejido
periodontal y pérdida del hueso alveolar. Una higiene
bucal deficiente y la acumulacién de placa bacteriana
(biofilm microbiano), favorecen la progresion de la perio-
dontitis; sin embargo, la variabilidad de la respuesta del
huésped a los periodontopatégenos, es la que origina el
dano tisular. En el cardcter crénico de la EP, esta determi-
nada la influencia de condiciones o factores de riesgo en
su progresion como diabetes, tabaquismo o desérdenes
genéticos.'

Diversos estudios han relacionado la obesidad con la
prevalencia y progresion de la EP? Estd demostrado que en
la obesidad hay un estado proinflamatorio sistémico con
altos niveles de citoquinas (TNF-a e IL-6) y adipoquinas,
que tienen un rol en el sistema inmune y en la respuesta
del huésped y aumentan la probabilidad de enfermeda-
des infecciosas y retrasan la cicatrizacion de heridas, dos
factores asociados a la etiologfa y tratamiento de la EP
Ademas, las personas obesas habitualmente tienen otros
factores de riesgo de la EP, como malos habitos nutricio-
nales y peores niveles de higiene bucal.?

La determinacion de biomarcadores en la saliva se esta
convirtiendo en una parte importante del diagnéstico de
laboratorio y la prediccion no sélo de EP, sino también
de otras enfermedades sistémicas, por ejemplo, diabetes
mellitus, enfermedades cardiovasculares, oncoldgicas,
endocrinoldgicas y psiquidtricas. Precisamente, enzi-
mas, marcadores de proteinas o marcadores de estrés
oxidativo de la saliva pueden usarse para el diagnéstico,
determinacion de la actividad, pronéstico y monitoreo
del tratamiento de la ER*

Las mucinas, proteinas macromoleculares de la saliva,
pueden servir como un importante pardmetro bioquimico
de la inflamacién del periodonto.> Asi, diversos trabajos
de investigacion publicados en la literatura internacional,
evaluaron el uso de las mucinas salivales (Ms) como mar-
cador de EP, siendo los resultados contradictorios; algunos
estudios demostraron aumento®?®y otros disminucién de
los niveles de Ms.?'” La importancia de la eleccién de las
mucinas como marcador biolégico radica en su propiedad
de modular otras proteinas de la saliva. Pueden actuar
como moléculas portadoras de amilasas, inmunoglobuli-
nas A, protefnas ricas en prolina y estaterinas, claramente
relacionadas con una defensa oral estable."

Se ha demostrado que las proteinas salivales son
afectadas por la EP en pacientes obesos.'” De este plan-

teamiento surge la siguiente hipétesis: la obesidad afecta
la respuesta tisular al tratamiento de la EP. Dado que los
biomarcadores salivales, asociados con la EP en relacién
con la obesidad, no se han estudiado extensivamente, el
objetivo del trabajo fue determinar los niveles de Ms en
pacientes obesos en relacién con la respuesta clinica al
tratamiento de la EP

MATERIALY METODOS

El disefo de trabajo empleado fue un ensayo no contro-
lado (antes-después). La muestra estuvo conformada por
60 pacientes de ambos géneros que concurrieron a la
Catedra de Periodoncia de la Facultad de Odontologia de
la Universidad Nacional del Nordeste. Se realizé un mues-
treo intencional estratificado por género y edad, ajustado
a los siguientes criterios de inclusién: individuos entre 30
y 60 afios de edad de ambos sexos (obesos y no obesos),
con un minimo de 20 dientes con diagnéstico de EP. Los
criterios de exclusién fueron: sujetos con enfermedades
organicas que estén recibiendo medicaciones sistémicas
o locales, tabaquistas y alcohélicos, pacientes con pro-
blemas neurolégicos que no le permitan comprender en
qué consiste el tratamiento.

Evaluacion clinica

Se confecciond la historia clinica médica y dental, la cual
incluyé mediciones antropométricas (peso y talla) y un
examen periodontal a cada uno de los pacientes.

Para la determinaciéon de la obesidad, se calculé
el indice de masa corporal (IMC) con la férmula de
Quetelet [peso (kg)/talla? (m?)]."*'* Se consider6 que
valores del IMC superiores a 27 correspondian a obesi-
dad, segun la siguiente clasificacion: > 18 (Delgadez),
18 a 24.9 (Normal), 25 a 26.9 (Sobrepeso), 27 a 29.9
(Obesidad grado 1), 30 a 39.9 (Obesidad grado 1), >
40 (Obesidad grado III).

Para diferenciar el estado periodontal, se evaluaron
los siguientes pardmetros clinicos: indice de placa (IP),
indice gingival (IC), profundidad de bolsa (PS) y pérdida
de insercién clinica (CAL). Se tomaron radiografias se-
riadas para determinar la pérdida de hueso alveolar. Se
utilizé la dltima clasificacion aconsejada por la Academia
Americana de Periodontologfa y Federacion Europea de
Periodontologia.'> De acuerdo a la gravedad de la EP en
el momento del diagnéstico y la presencia de factores de
complejidad, se designé como leve (1-2 mm CAL, < 4
mm PS), moderada (3-4 mm CAL, <5 mm PS) o severa
(> 5 mm CAL, > 6mm PS).

Revista ADM 2021; 78 (5): 264-269

265

www.medigraphic.com/adm



Celia AC y cols. Mucina salival, obesidad y enfermedad periodontal

Basados en los pardmetros de obesidad y el examen
periodontal clinico, los sujetos se categorizaron en seis
grupos (Tabla 1).

Recoleccién de saliva. Todas las muestras de saliva no
estimulada se recogieron en un rango de horario com-
prendido entre 08:00y 10:00 am, antes de la evaluacion
periodontal (MU-A) con la finalidad de no contaminar la
muestra. La toma de la muestra final de saliva fue realiza-
da un mes luego de cumplido el tratamiento periodontal
(MU-D). Para recolectar la muestra se utilizé un recipiente
de propileno desechable, estéril y con tapa enroscable
de capacidad de 15 mL recolectadas en una sesién por
cada individuo en horario prefijado.

Pruebas de laboratorio. Las muestras recolectadas se
tomaron inmediatamente para su anélisis bioquimico.
Para la estimacién de las mucinas se us6 el método de
Azul Alcian.? Se realizaron tres determinaciones de Ms
y luego se calcul6 la media aritmética entre ellas, y éste
fue el resultado del analisis. Todos los valores fueron
expresados en mg/dL (mg%). Los procedimientos se
realizaron en el Area Fisico-Quimica del Laboratorio de
Investigaciones Cientificas de la Facultad de Odontologia
de la UNNE.

Andlisis estadistico. Se realizé un andlisis exploratorio,
mediante gréficos de caja y analitica a través del calculo
de medidas descriptivas de posicién y de dispersion.
Ademas, se realizé coeficiente de correlacion de Pearson
(r), pruebas de independencia mediante el estadistico chi
cuadrada, pruebas de T para dos muestras independientes
(p < 0.05), pruebas de T para muestras apareadas (p <
0.05), analisis de la Varianza y posterior prueba de F (p <
0.05). Los andlisis estadisticos fueron realizados mediante
el Software InfoStat 2018.

Tabla 1: Grupos experimentales.

Grupos EP IMC
1 (n=10) 1 <27
2 (n=10) 2 <27
3(n=10) 3 <27
4 (n=10) 1 > 27
5(n=10) 2 >27
6 (n=10) 3 > 27

EP = enfermedad periodontal, leve (1), moderada (2) y severa (3);
IMC = Indice de Masa Corporal, con obesidad (IMC > 27) y sin
obesidad (IMC <27).
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Figura 1: Gréficos de caja del contenido de mucina en dos momen-
tos de extraccion de saliva, previo al tratamiento de la enfermedad
periodontal (MU-A) y posterior al mismo (MU-D), en dos grupos
de pacientes segun el grado de obesidad (1: sin obesidad y 2: con
obesidad).

RESULTADOS

Caracterizacion de la muestra. Los sujetos experimentales
presentaron edades entre 39 y 60 afos. En el grupo sin
obesidad, la edad promedio fue de 42 (IMC promedio
21.75) y en el grupo con obesidad de 46 (IMC promedio
28.24). De los 60 adultos de la muestra, 50% fueron del
género masculino y 50% del género femenino.

Andlisis exploratorio de los datos. Los graficos de caja
nos permiten apreciar que las distribuciones de los conte-
nidos de mucina previos al tratamiento (MU-A) presenta-
ron valores superiores a los contenidos de dicha variable
con posterioridad al tratamiento periodontal (MU-D) y
también exhibieron mayor variabilidad. Las variaciones
entre los pacientes no obesos y obesos fueron minimas
(Figura 7). Al comparar los grupos formados por los niveles
de EP (Figura 2) se observo que ambas variables (MU-A
y MU-D) reflejan una disminucién progresiva a medida
que aumento el nivel de la EP, que es mas marcada en
los pacientes obesos.
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Tabla 2: Estadisticas descriptivas para las variables MU-A y MU-D, en el conjunto de la muestra.

Variable Media = DE (0% Min. Max. Mediana Q1 Q3
MU-A 179.95 + 59.68 33.16 40 316 184.00 145 209
MU-D 100.87 £ 28.78 28.53 55 188 100.50 79 115

MU-A = concentracion de Ms previo al tratamiento de la EP; MU-D = concentracion de Ms posterior al tratamiento de la EP; Me = promedio aritmético;
DE = desviacion estandar; Var = varianza, Min. = minimo; Max. = maximo; Q1 = primer cuartil; Q3 = tercer cuartil.

Medidas descriptivas de posicién y de dispersion. En
el conjunto de los datos (Tabla 2), los valores de MU-A 'y
MU-D mostraron una alta variabilidad. En los diferentes
grupos, los valores promedios y en general todas las me-
didas de posicién de contenido de MU-A son mayores
a los contenidos posteriores. Tanto en MU-A como en
MU-D, los promedios de los grupos correspondientes a
pacientes con obesidad tienen valores inferiores a quie-
nes no padecen obesidad, diferencias que se ven méas
marcadas en los grupos con mayor nivel.

De correlacion. De los coeficientes de correlacion de
Pearson calculados entre las variables MU-A, MU-D, ICM
y edad, solamente resultaron significativas las correlacio-
nes entre MU-A y MUD (p = 0.0006) y los de IMC con
la edad (p = 0.0045), los contenidos de mucina no se
correlacionaron con la edad ni con el IMC. Para la variable
ordinal (EP) y las variables numéricas (MU-A, MU-D, IMC
y edad), los coeficientes de correlacion rg de Spearman
solamente resultaron estadisticamente significativos los
coeficientes entre el nivel de la EP y el nivel de mucina
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antes y después del tratamiento periodontal (p = 0.0032).
No se observaron asociaciones significativas entre EP y
el IMC ni la edad.

Pruebas de independencia. Ninguno de los valores
de chi cuadrada calculados resulté significativo (p-valores
> 0.05), por lo que se puede concluir que no existe
asociacion entre los valores de MU-A, MU-D, IMC y EP
respecto del género.

Pruebas de T. En la prueba T para muestras indepen-
dientes no se observaron diferencias entre las variables
MU-A 'y MU-D entre los grupos de pacientes obesos y no
obesos. Repitiendo el analisis dentro de cada grupo de
pacientes tampoco se detectaron diferencias significati-
vas. En las pruebas de T para observaciones pareadas se
determinaron diferencias estadisticamente significativas
entre las variables MU-A y MU-D en el conjunto de los
pacientes estudiados (p < 0.0001).

Analisis de la varianza. Al analizar los valores del
estadistico F y sus p-valores encontramos que solamente
la variable MU-D presenta valores diferentes entre los
distintos grupos (p = 0.0275). Los resultados de la prue-
ba de Tukey, que permitié separar los promedios de los
diferentes grupos, solamente son mayores en el grupo 6
(obesos y con mayor nivel de EP) respecto del grupo 2
(no obesos con EP moderada).

DISCUSION

En el presente estudio, se realizé una evaluaciéon de
mucinas de saliva no estimulada, en sujetos obesos y
no obesos con diferentes grados de EP, antes y después
del tratamiento. Hasta donde sabemos, éste es el primer
estudio que evalda los niveles de mucina en la saliva
de pacientes con diferentes tipos de severidad de la EP,
relacionados con la obesidad.

En acuerdo con otros estudios que mostraron una co-
rrelacion positiva entre mucina y el estado del periodonto,
nuestros resultados mostraron una disminucién de los ni-
veles de MU-A'y MU-D, en relacién con el aumento de la
severidad de la EP y luego del tratamiento periodontal.®8

Croenink? sugiere que una baja concentracién de
mucina en los pacientes con EP, ocasiona una disminucion
en la defensa y una mayor susceptibilidad a la infeccion
oral. Asimismo, Rocha y su equipo'” mencionan que la
expresion reducida de esta glucoproteina observada en
la EP, particularmente en condiciones de saliva no estimu-
lada, disminuye los mecanismos de defensa innatos de la
cavidad oral proporcionados por este componente salival.

Por su parte, Kejriwal y colaboradores® sostienen que
la disminucién de la mucina se puede interpretar de dos

maneras. En primer lugar, puede haber disminucién de la
sintesis o secrecion de mucinas por las glandulas salivales,
por accién directa del lipopolisacdrido de ciertas bacterias
que acttian sobre las células acinares, o indirectamente a
través de la exposicién de las células acinares al exceso
de 6xido nitrico a causa de estimulos proinflamatorios.
En segundo lugar, puede haber una mayor degradacion
de las mucinas por parte de los microorganismos orales,
durante la maduracién de la placa, cuyo crecimiento
depende principalmente de su capacidad para utilizar
nutrientes enddgenos, especialmente glucoproteinas,
incluidas las mucinas salivales.

Contrario a nuestros hallazgos, algunos estudios mos-
traron niveles elevados de mucina salival en sujetos con
periodontitis, mediante comparacién entre diferentes
tipos de enfermedades periodontales y con sujetos con
salud periodontal. Afirman que las glandulas salivales
responden a la periodontitis mediante una sintesis me-
jorada de algunas proteinas acinares y, por tanto, un
aumento en el potencial protector de la saliva.”'® Sin
embargo, Lundmark'” afirma que la posible elevacion
encontrada en la EP se debe a variables metodolégicas
de los estudios anteriores. Observaron bajos niveles de
MUC4 en la saliva y fluido crevicular de pacientes con
periodontitis, atribuible a una degradacién bacteriana
proteolitica. Ademas, indicaron que la reduccién de los
niveles salivales de MUC4 puede afectar la capacidad
de aglutinar y limpiar los patégenos orales, lo que lleva
a la formacién de una biopelicula de bacterias virulentas
y una respuesta inflamatoria continua en pacientes con
periodontitis.

La tendencia a la disminucién de la mucina en pacien-
tes obesos (obesidad grado 1) respecto de los no obesos,
observada en este estudio puede estar relacionada con las
alteraciones morfolégicas y funcionales de las glandulas
salivales. La obesidad altera miiltiples 6rganos, inclui-
das las glandulas salivales, lo que provoca alteraciones
funcionales. Entre los investigadores se esta debatiendo
la relacion entre obesidad, caries dental, enfermedad
periodontal y xerostomfa. Incluso cada vez mas informes
cientificos estan llamando la atencién sobre los cambios
en la microflora de la cavidad oral durante la obesidad.'®

Ostrowska'? observé correlaciones positivas del
IMC con citocinas proinflamatorias (factor de necrosis
tumoral-a, interleucina-8), algunas protefnas seleccio-
nadas, asi como enzimas (metaloproteinasas de matriz),
detectables en la saliva de mujeres que variaban en
composicién corporal. En nuestro estudio, no hubo una
correlacion significativa entre el IMC y las concentraciones
de mucina.
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CONCLUSIONES

La hipdtesis que se planted en este trabajo establece que
la obesidad afecta la respuesta tisular al tratamiento de la
EP lo que se ha podido comprobar parcialmente. Tanto
las técnicas gréficas como analiticas permitieron confirmar
que los niveles de mucina disminuyen con el nivel de EP.
Si bien no se ha podido comprobar estadisticamente, se
observa una tendencia a la disminucién de la mucina en
pacientes obesos respecto de los no obesos. No se han
podido detectar asociaciones significativas entre niveles
de mucina, edad y género.

La diferencia entre los contenidos de mucina pre- y
postratamiento de la EP en el conjunto de los pacientes
estudiados, indica que la Ms puede servir como un para-
metro bioquimico importante de la inflamacién del pe-
riodonto. Sin embargo, se necesitan estudios futuros para
identificar y validar claramente este posible biomarcador
cuando la obesidad estd presente en diferentes grados.
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